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論文内容要旨
 慢性膵炎の疫学調査によると,この疾患の成因と考えられる後天的な因子のなかでは,アルコー
 ル摂取が主要な因子と考えられている。経口摂取されたアルコールが,膵炎をひき起こす機序に
 ついては,現在なお十分に解明されていないが,この物質は各種の消化管ホルモン作用を介して,
 間接的な膵外分泌を刺激するという見解ば,有力視されている。臨床上,アルコール性慢性膵炎
 では,腹痛発作の反復とともに膵病変は進行し,やがては膵石形成や糖尿病が高率に合併するこ
 とが多い。したがって早期に治療し,病変の進行を阻止することが強く要望されるが,その初期
 Φ病像の特異性を把握することは,形態的にも機能的にも,なかなか困難な現状である。
 以上のような見地から,著者は,ウイスタ一系雄性ラットを実験対象とし,標準食で飼育しな
 がら,水の代りに20%エタノールを60週間にわたり経口投与し,その体重,膵の形態像,上
 部消化管粘膜内ホルモン活性および膵液の性状を経時的に検討し,対照群と比較した結果,次の
 ような結論が得られた。
 1)実験開始5週間以後から,エタノール群の体重増加率は,対照群に比べて,終始低いま
 ま経過する。
 2)対照群では膵の組織変化は認められないが,エタノール群では,30週以後から膵の形
 態異常が出現し,そのなかでも膵管の拡張,膵管内塞栓形成,膵管周囲性線維化など,膵管系の
 変化が顕著である。
 3)長期間のエタノール投与は,消化管粘膜内のガストリン,セクレチンおよびコレチスト
 'キニン含量を減少させる傾向がある。
 4)上述のような形態異常が出現しても,60週間の観察期間では,膵液重炭酸塩濃度およ
 び蛋白濃度の変化は乏しい。
 5)これらの成績から,アルコール性膵障害では,アルコールによる膵外分泌刺激機序より
 も,'むしろ膵管閉塞機序が重要であると推測される。
難
 欝.
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 審査結果の要旨
 慢性膵炎の原因としてはアルコール飲料の長期摂取が主要なものの一つとしてあげられている。
 しかし経口摂取されたアルコールが膵炎を惹起する機序はなお明らかではない。本論文の著者は,
 この問題の解明には膵管結石が形成された完成期ではなく,結石が形成される以前の早期の変化
 をみることが必要と考え,臨床例ではこの初期病変の観察が困難なことから次の動物実験を行っ
 ている。
 実験動物としてはWistar系雄性ラットを用い,標準固型飼料で飼育しながら水の代りに20
 %エタノールを自由に摂取させ,60週間にわたり観察をつづけた・15週毎にエタノール投与
 群と対照群のラットをそれぞれ10匹ずつ屠殺して,膵液組成の分析と上部消化管粘膜内ホルモ
 ンの分析を行い,次の成績を得ている。
 体重曲線は従来エタノール投与実験で指摘されているようにエタノール群では対照群より低く
 なる状態が実験開始5週目よりみられる。エタノール群では,30週以後から膵の病理組織学的
 異常所見が現れ,その中でも膵管の拡張,膵管内塞栓形成,膵管周囲性線維化など,膵管に関連
 した変化が著明である。また消化管粘膜内のガストリン,セクレチンおよびコレチストキニン活
 性をラデオインムノアッセイ,生物学的測定法でそれぞれ測定し,30週以後にエタノール群で
 セクレチンおよびコレチストキニン活性が低下することをみている。また膵液の内容を60週に
 わたり検査したが45週目で蛋白濃度の低下,重炭酸塩濃度の上昇を認めたが60週目ではこの
 変化は認められなかった。即ち膵結石を招くような膵液組成の変化は認められなかった。
 以上の成績より著者は,アルコール長期摂取による膵障害は,アルコールによる膵液分泌刺激
 を介して起こるとするよりも,アルコールによる膵管上皮の傷害,それに関連して生ずる膵管内
 蛋白塞栓の形成を初期病変として進展するものと推測している。
 この研究は綿密な実験デザインに基いて,高度の熟練を要するホルモンの生物学的測定法を駆
 使して行い,慢性膵炎発生機序に重要な示唆を与える知見を得たものであり,学位授与に価する。
 一63一
